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OLGU SUNUMU

FENOFIBRAT TEDAVISINDE RABDOMIiYOLIiZ
OLMAKSIZIN GELISEN HIPERKREATININEMI

HYPERCREATININEMIA WITHOUT RHABDOMYOLYSIS FOLLOWING
FENOFIBRATE THERAPY

Hiiseyin DURSUN

OZET

Burada fenofibrat tedavisi baslangicindan sonra kisa siirede nefropati gelismesine ragmen yakinmasiz olan, ilacin kesilmesi
ile birlikte bobrek islevleri normale dénen bir olgu sunulmustur.
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SUMMARY

Here a case is presented in which the patient was asymptomatic despite the development of nephropathy in a short time after
the beginning of fenofibrate treatment, and with discontinuation of drug , renal functions returned to normal.
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GIRiS

Hipertrigliseridemi, hiperlipidemiler icerisinde serum
trigliserid diizeylerinin yiiksek olmasi (=200 mg/dl) ile
karakterize olan bir lipid metabolizmas1 hastaligidir.
Koroner arter hastaligi ve akut pankreatit ile iligkili
oldugundan tedavisi 6nem tagimaktadir (1,2). 200-400
mg/dl arasindaki trigliserid diizeyleri igin Oncelikle
zayiflama ve fiziksel aktivite artisi, g¢ok yiiksek
trigliserid diizeyleri (=500 mg/dl) icin ise bu Onerilere
ek olarak sirastyla fibratlarin, niyasin ve statinlerin tek
veya birlikte kullanilmalar1 6nerilmektedir (2).

Fenofibrat, hipertrigliseridemi tedavisinde siklikla
kullanilan fibrik asit tiirevi bir ilagtir. Etkisini Perok-
sizom Proliferator Aktive Edilmis Reseptér (PPAR)
o’y1 uyararak gosterir (1,3). Fenofibrat tedavisine bag-
I1 gastrointestinal sistem yakinmalari, kolelitiazis, bu-
lanti, bas agrisi, karaciger islev bozukluklari,
anksiyete, dokiintii, miyozit, rabdomiyoliz gibi yan
etkiler bildirilmistir (2-5).

Literatiirde fenofibrat tedavisi ile serum kreatinin (Kr)
degerinde cesitli diizeylerde yiikselmelerin goriildiigii
yayinlar bulunmaktadir. Bu yayinlarda genellikle ze-
minde kronik bobrek yetmezligi olmasi ve renal
hemodinamigi etkileyen ila¢ kullanimi (Diiiretik,
kalsinorin baskilayicilari ...) predispozan faktorler
olarak kabul edilmistir (3,5,6). Fenofibrat tedavisine
bagli rabdomiyoliz gelisimi de akut bobrek yetmezli-
ginin bilinen nedenlerindendir.

Hiperlipidemileri disinda saglikli olan bireylerde ise
fenofibrata bagli nefropati nadiren goriilmektedir. Bu-
rada hipertrigliseridemi i¢in fenofibrat tedavisi basla-
nan, ancak izlemde rabdomiyoliz gelismeden serum
yiiksekligi goriilen bir olgu sunulmustur. Fenofibratin
tek basina kullanildiginda hiperlipidemisi disinda sag-
likl1 olan bireylerde nefropatiye nasil neden olabildigi
ve fenofibrat tedavisinin izleminde bobrek iglevlerinin
de kontroliiniin 6nemi agiklanmaya ¢aligilmistir.

OLGU

Herhangi bir kalb yakinmasi olmayan 58 yasindaki
erkek hasta kontrol igin Ocak 2012’ de Kardiyoloji
Poliklinigimize basvurdu. Ozgegmisinde hiperlipidemi
disinda kronik bir hastaligi olmadig1 ve su anda her-
hangi bir ilag tedavisi almadig1 6grenildi. Yaklasik {ig
yi1l dnce hiperlipidemi tanis1 konulduktan sonra ismini
hatirlamadig: bir ila¢ kullandigi, ilaca bagh yakinma
olmamasina ragmen serum kreatinin (Kr) degeri yiik-
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Kontrol Kr degeri normal olan hasta hiperlipidemisi
icin daha sonra bagka bir ilag tedavisi almadigini be-
lirtti.

Hastanin fizik bakisinda kan basinci 120/70 mmHg,
nabiz 80 atum/dk tespit edildi. Sistem muayenesi nor-
maldi. Kan biyokimyasinda karaciger fonksiyon test-
leri normal sinirlarda olan hastada Ure: 25 mg/dl (17-
43 mg/dl), Kr 1.1 mg/dl (0.8-1.3 mg/dl), Total Koles-
terol (T.kol.): 215 mg/dl (110-199 mg/dl), yiiksek yo-
gunluklu lipoprotein (HDL): 45 mg/dl (40-85 mg/dl),
Trigliserid (TG): 762 mg/dl (30-199 mg/dl) tespit
edildi. Trigliserid diizeyindeki belirgin yiikseklik ne-
deniyle diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) hesapla-
namadi. Hastaya diyet ve egzersiz Onerisi yaninda
fenofibrat 267 mg/giin tedavisi baslandi. Ilaca bagh
nefropati Oykiisii oldugundan 2 hafta sonra karaciger
ve bobrek fonksiyon testleri i¢in kontrole ¢agrildi.

Ug hafta sonra kontrole gelen hasta ilaca bagl yakin-
masinin olmadigini belitti. Karaciger ve bobrek fonk-
siyon testleri kontroliinde 6zellikle serum Kr degerin-
de anlamh artig goriildii (Ure: 41 mg/dl, Kr: 1.4 mg/dl
). Bu nedenle fenofibrat tedavisi kesildi. iki hafta son-
ra tekrar edilen bobrek fonksiyon testlerinde ise Kr
degerinin kendiliginden normal seviyeye geriledigi
goriildii (Ure: 20 mg/dl, Kr: 1.0 mg/dl). Hastaya
fenofibrata gore nefropati riski daha az olan bagka bir
fibrat, gemfibrozil 1200 mg/giin tedavisi baslandi. Bir
ay sonraki kontrolde: Ure: 21 mg/dl, Kr: 1.0 mg/dl,
T.kol: 214 mg/dl, HDL: 46 mg/dl, LDL: 90 mg/dl,
TG: 390 mg/dl, VLDL: 78 mg/dl tespit edildi. Gem-
fibrozil tedavisine devam edilmesine karar verildi.

TARTISMA

Hiperlipidemisi disinda saglikli olan bireylerde
fenofibrata bagli nefropati gelisimi nadiren bildiril-
mistir (7-10). Literatiirde fenofibrata bagli serum Kr
diizeylerinde ortalama %12-36 arasinda artis gozlen-
mistir. Ancak bu durum 6zellikle zeminde kronik bob-
rek yetmezligi ve bobrek fonksiyonlarmi etkileyebile-
cek ilag kullanan hastalarda goriilmiistiir (3,6,10).

Fenofibratin rabdomiyolize neden olmadan yakinma-
siz hastalarda serum Kr degerini nasil yiikselttigi ko-
nusunda fikir birligi bulunmamaktadir. Ancak gesitli
yayinlarda ilacin renal fonksiyonlar1 (Glomeriiler
filtrasyon orani, renal kan akimi) etkilemeden, kas do-
kusundan Kr iiretimini artirarak serum Kr diizeyini
artirabilecegi, siklooksijenaz-2 enzimini baskilayip,
vazodilator prostaglandin {iretimini azaltarak, afferent
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arteriolde vazokonstriksiyon gelisimine neden olup
renal perfiizyonu azaltabilecegi, proksimal tiibiilden
kreatinin atilimin1 kompetitif olarak baskilayabilecegi
veya homosistein diizeyini artirarak glomertiler
filtrasyon oranini azaltabilecegi One siiriilmiistiir (7-
14).

Bu olgunun 6zelligi de fenofibrat kullanimu ile Kr arti-
sinin goriildiigl, hiperlipidemisi disinda yakinmasiz
ender olgulardan birisi olmasidir (7,10). Fenofibrat
267 mg/gin tedavisi baslandiktan yaklasik {i¢ hafta
sonra bakilan serum Kr degerinde % 27 oraninda artis
gdzlenmistir. ilacin kesilmesiyle birlikte literatiirdeki
olgularin ¢ogunda oldugu gibi Kr diizeyi hizli bir se-
kilde normale donmiistiir (5-7,10).

Fenofibrat monoterapisinde  saglikli  bireylerde
nefropati gelisimi nadir goriildiigiinden hastalarm ilk
periyodik kontrollerinde ilag karacigerden metabolize
oldugu i¢in karaciger fonksiyon testleri istenmektedir.
Ancak literatiirdeki yaymlar bu kontrollerde bdbrek
fonksiyon testlerinin de kontroliiniin ilaca bagl
nefropati sikligin1 gergek anlamda gosterebilecegini ve
nefropati gelisen hastalara ilacin kesilmesi gerektigini
gostermektedir (6,7,9,10).

SONUC

Fenofibrat tedavisi hipertrigliseridemisi diginda sag-
likl1 olan bireylerde de serum Kr degerinde yiikseklige
yol acabilmektedir. ilacin kesilmesi ile serum Kr dii-
zeyi genellikle kisa siirede normale geri donmektedir.
Fenofibrat kullanimu siiresince saglikli bireylerde rutin
Kr takibi agisindan genel bir goriis birligi olmasa da,
karaciger fonksiyon testleri kontrolii sirasinda bobrek
fonksiyon testlerinin de kontroliiniin faydali olabile-
cegini diisiinmekteyiz.
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